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倫理委員会の承認を得て実施した (承認番号：28-05-580) 。 
【結果・考察】 










































3種類の親油性基剤 (ホスコ®H-15 (H-15) 、ホスコ®S-55 (S-55) 、ホスコ®E-75 (E-75)) 
を用い、6 種類のプレガバリン坐剤  (ホスコ®H-15 単独坐剤、S-55 単独坐剤、
H-15:S-55=1:1坐剤、H-15:S-55=2:1坐剤、H-15:S-55=1:2坐剤、S-55:E-75=2:1坐剤) を作
製した。本研究における動物実験は慶應義塾動物実験委員会において承認を得て実施し
た (承認番号：15088-(0)) および承認番号：17030-(0)) 。 
溶出試験は、各プレガバリン坐剤からの溶出性を RDT-TAP (Reciprocating dialysis tube 
method with tapping) 法を用いて評価した。プレガバリン濃度は分光光度計で測定した。 
体内動態試験では、まずWistar/ST系ラット (10週齢) にプレガバリン (10 mg/kg) を
経口投与またはプレガバリン坐剤 (H-15 単独坐剤、H-15:S-55=1:1 坐剤、H-15:S-55=2:1
坐剤、H-15:S-55=1:2坐剤) を直腸投与した。次に投与 24時間後まで経時的に頸静脈か
ら採血を行い、高速液体クロマトグラフィーを用いて血漿中プレガバリン濃度を測定し
た。薬物濃度―時間曲線下面積 (AUC0-∞) はモーメント解析により算出した。 
熱刺激に対する鎮痛効果は、Wistar/ST 雄性ラット (6 週齢) にプレガバリン (10 
mg/kg) を経口投与または坐剤 (H-15:S-55=2:1 坐剤) を直腸投与し、Tail-Flick 法を用い
て投与 24時間後まで経時的に熱刺激に対する鎮痛効果を評価した。 
安定性試験として、プレガバリン坐剤 (H-15:S-55=2:1 坐剤) を室温散乱光 (25～
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H-15:S-55=2:1 坐剤＞H-15:S-55=1:1 坐剤≒H-15:S-55=1:2 坐剤＞S-55 単独坐剤≒
S-55:E-75=2:1坐剤であり、S-55および E-75の添加によりプレガバリンの溶出性が低下
する傾向を示した。この理由として、S-55は他の 2つの基剤と異なり水酸基価が高いこ
とで (水酸基数; S-55: 50～60、H-15および E-75: <15) 、主成分の乳化および分散特性
を向上させる界面活性作用によりプレガバリンが基剤に保持され、溶出されるまでに時
間を要したためと考えられた。また、E-75 は融点が 37～39℃であり、溶出試験液の温
度 (37 ± 0.5℃) より高いため溶出しにくくなったことが要因として考えられた。 
次に、溶出性の高かったプレガバリン坐剤 (H-15 単独坐剤、H-15:S-55=1:1 坐剤、
H-15:S-55=2:1坐剤、H-15:S-55=1:2坐剤) 投与後の体内動態をラットにおいて検討した。
その結果、すべてのプレガバリン坐剤において経口投与と比較して、最高血漿中濃度到
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